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INFLUENŢA TRATAMENTULUI DE FOND 
COMBINAT ASUPRA STATUSULUI FIZIC AL 
BOLNAVILOR CU ARTRITĂ REUMATOIDĂ
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Summary. The aim of the study was to assess the quality 
of life of patients with rheumatoid arthritis (RA) in the ap-
pointment of a triple combination therapy with methotrex-
ate (MT), leflunomide (LF) and Wobenzym (WFB). 
Scopul lucrării: aprecierea impactului asupra 
calităţii vieţii al triplei terapii combinate cu metotre-
xat, leflunomid şi wobenzym la bolnavii cu artrită 
reumatoidă.
Material şi metode. Pentru atingerea obiec-
tivelor propuse am creat un lot de 150 de pacienţi, 
cu diagnosticul de AR, stabilit în conformitate cu 
criteriile de diagnostic ARA (1987). Studiul s-a des-
făşurat în baza Spitalului Clinic Municipal ”Sfânta 
Treime”, mun. Chişinău (USMF „Nicolae Testemiţanu”, 
Catedra de Medicină Internă nr. 1, FR şi SC, secţia 
Reumatologie), în perioada 2005-2010. 
Rezultate. Tratamentul asociat prin tripla terapie: 
din 50 de pacienţi randomizaţi cu terapie triplă, au 
finisat tratamentul definitiv în cadrul studiului 39 de 
persoane, 14 (35,89%) sunt la tratament continuu. 
În rezultatul acestui studiu (decembrie 2010, timpul 
mediu de administrare 2 ani şi 8 luni, minim – 6 luni, 
maxim – 3 ani şi 6 luni), la 13 din 14 bolnavi efectul 
final obţinut se menţine ferm: 6 bolnavi cu remisiune, 
6 – cu ameliorare, un pacient prezintă ameliorare con-
form criteriilor ACR. Remisiunea timpurie persistentă, 
obţinută medicamentos, s-a evidenţiat la un pacient 
timp de 3,5 ani, la 3 – timp de 3 ani, la un pacient – 2,5 
ani, la altul – 1,5 ani. La 5 din 6 pacienţi ai acestui lot am 
determinat un debut timpuriu al AR (în medie boala a 
persistat 0,69 ani). Încă la 6 pacienţi, pe parcurs la 0,5-2 
ani de evidenţă medicală au persistat efectele pozitive 
obţinute, constituind îmbunătăţire pentru ACR 50.
Monoterapie cu metotrexat (MP): din 50 de 
pacienţi randomizaţi la monoterapie cu metotrexat 
au finisat tratamentul definitiv din cadrul studiului 
25 de pacienţi, iar 12 sunt la tratament continuu cu 
aceeaşi doză (deţinem informaţie la moment doar 
despre aceşti 12). În rezultatul studiului (decembrie 
2010, timpul mediu de administrare – 10 luni, timpul 
minim – 3 luni, maxim – 4 ani), la 10 din 12 bolnavi 
efectul final obţinut se menţine ferm: un bolnav cu 
remisiune (timp de 4,5 ani), 4 – cu ameliorare, un 
pacient prezintă ameliorare conform criteriilor ACR 
50 (de la 3 până la 12 luni), iar la 5 bolnavi – ACR 20 de 
ameliorare. Efectul obţinut către sfârşitul studiului, 
pe fond de monoterapie MT: s-a micşorat activitatea 
bolii la doi pacienţi (iniţial fiind îmbunătăţirea stării 
cu 50%, iar spre sfârşit – cu 20% după criteriile ACR, 
fiind la evidenţă timp de 6-12 luni).
Monoterapie cu leflunomid (LF): din 50 de pacienţi 
randomizaţi la monoterapie cu leflunomid, au finisat 
tratamentul definitiv din cadrul studiului 21, iar 9 sunt 
la tratament continuu cu aceeaşi doză (deţinem in-
formaţie la moment doar despre aceşti 9 pacienţi). În 
rezultatul actualului studiu (decembrie 2010, timpul 
mediu de administrare – 14 luni, timpul minim – 3 luni, 
maxim – 2,8 ani), la 6 din 9 bolnavi efectul final obţinut 
se menţine ferm: un bolnav cu remisiune (timp de 2,7 
ani) şi 5 – cu ameliorare, doi pacienţi prezintă ameliorare 
conform criteriilor ACR 50 (de la 2 până la 14 luni), iar la 
3 bolnavi – ACR 20 de ameliorare. Efectul obţinut către 
sfârşitul studiului, pe fond de monoterapie LF: s-a redus 
activitatea bolii la cinci pacienţi (iniţial fiind îmbunătă-
ţirea stării cu 50%, iar spre sfârşit cu 20% după criteriile 
ACR, fiind la evidenţă timp de 6-12 luni).
Concluzie. Administrarea triplei terapii de bază 
a fost însoţită statistic şi clinic de o evidentă dinamică 
pozitivă a tuturor simptomelor AR (durere, redoare 
matinală, numărul articulaţiilor dureroase şi tumefia-
te), la fel şi a activităţii bolii (scorul DAS28), nivelului 
factorului reumatoid în ser şi starea funcţională a 
bolnavilor (scorul HAQ). La mai mult de jumatate 
din bolnavi s-a reuşit substanţial de a micşora doza 
de glucocorticosteroizi şi/sau a preparatelor AINS, 
sau au fost anulate aceste preparate. La compararea 
triplei terapii de bază şi monoterapiei cu metotrexat 
şi leflunomid, am determinat diferenţe marcate în 
frecvenţa ameliorării importante (ACR>50), acest 
efect s-a urmărit corespunzător la 48,71% din bolnavi 
(p=0,0017). Suportarea triplei terapii de baza a fost 
în totalitate mult mai îmbucurătoare şi s-a deosebit 
semnificativ de suportarea monoterapiei cu meto-
trexat sau leflunomidă. Frecvenţa reacţiilor adverse, 
care au impus întreruperea tratamentului, a fost ne-
însemnată la bolnavii ce au primit tripla terapie (8% 
pacienţi), cu o rată semnificativ mai mare în grupul 
cu monoterapie MT (14%) şi LF (16%) (p=0,031).
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Summary. The aim of the study was to appreciate evo-
lution of inflammatory markers under administration 
of triple therapy with a combination of methotrexate 
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(MT), leflunomide (LF) and Wobenzym (WFB) in pa-
tients with rheumatoid arthritis. 
Scopul lucrării: a aprecia evoluţia markerilor in-
flamaţiei acute, sub acţiunea triplei terapii combinate 
cu metotrexat, leflunomid şi wobenzym la bolnavii 
cu artrită reumatoidă.
Material şi metode. În studiu au fost incluşi 150 
de pacienţi cu artrită reumatoidă. În rezultatul rando-
mizării, 50 de pacienţi primeau terapia triplă combinată 
(metotrexat, leflunomidă şi wobenzym), 100 de bolnavi 
– monoterapie, dintre care 50 – metotrexat, alţii 50 
– leflunomidă. Toate grupurile de pacienţi au fost com-
parabile după toţi indicii clinici şi demografici.
Rezultate. O îmbunătăţire semnificativă con-
form criteriilor Asociaţiei Americane de Reumato-
logie (ACR>50) la sfârşitul studiului a fost observată 
la majoritatea pacienţilor care au primit metotrexat 
(MT), leflunomid (LF) şi wobenzym. Acest lucru este 
confirmat statistic şi clinic prin dinamica pozitivă 
semnificativă aproape a tuturor indicatorilor eficaci-
tăţii (durere, redoare, numărul articulaţiilor dureroa-
se şi tumefiate, activitatea AR, valoarea VSH, indicele 
funcţional HAQ). În plus, utilizarea triplei terapii a 
scăzut doza medie zilnică de glucocorticosteroizi 
utilizaţi simultan (de la 5,0 până la 2,5 mg) şi la 76% 
pacienţi a anulat medicamentele antiinflamatorii 
nonsteroidiene. În comparaţie cu tripla terapie de 
bază, în monoterapia cu MT şi LF nu au fost stabilite 
diferenţe semnificative în frecvenţa unei îmbunătăţiri 
substanţiale (ACR>50), fiind mai rezervată în com-
paraţie cu tripla terapie. Acest efect clinic după 24 
de luni de tratament a fost observat la aproximativ 
40,7% pacienţi trataţi cu monoterapie cu MT şi LF 
(p=0,174). Cu toate acestea, a fost stabilită impor-
tanţa avantajului triplei terapii de fond, stabilizate 
de un efect clinic semnificativ (ACR>50). Acest efect 
a persistat timp de cel puţin 15 luni la 33,3% pacienţi 
trataţi cu tripla terapie, şi numai la 7,4% pacienţi 
trataţi cu monoterapie cu MT şi LF (p=0,039). Rezul-
tatul dat se referă la pacienţii selectaţi pe principiul 
„intent-to-treat”, adică în timpul analizei principale 
de eficacitate. O diferenţă semnificativă (p=0,061) 
în favoarea triplei terapii a fost, de asemenea, obţi-
nută în timpul analizei suplimentare a eficacităţii la 
pacienţii selectaţi după principiul „per protocol”.
Concluzii. Administrarea triplei terapii de bază 
a fost însoţită statistic şi clinic de o evidentă dinamică 
pozitivă a tuturor simptomelor AR (durere, redoare 
matinală, numărul articulaţiilor dureroase şi tume-
fiate), la fel şi a activităţii bolii (scorul DAS 28), nive-
lului factorului reumatoid în ser şi stării funcţionale 
a bolnavilor (scorul HAQ). La mai mult de jumatate 
din bolnavi s-a reuşit de a micşora substanţial doza 
de glucocorticosteroizi şi/sau a preparatelor AINS, 
sau au fost anulate aceste preparate.
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Summary. Primary clinical signs at the early spond-
ylitis and impaired quality of life.
Spondiloartrita anchilozantă (SA) în ultimii ani 
este studiată foarte intens nu doar datorită faptului 
că este o problemă medico-socială, dar şi datorită 
posibilităţilor noi de diagnostic al bolii.
Scopul lucrării: depistarea semnelor clinice 
primare în debutul spondiloartritei anchilozante şi 
afectarea calităţii vieţii în SA precoce. 
Materiale şi metode.  Au fost investigaţi 60 
de pacienţi (30 femei şi 30 bărbaţi ) cu diagnosticul 
stabilit de spondiloartrită anchilozantă (conform 
criteriilor New York, modificate de Van der Linden), 
cu vârsta între 18 şi 60 de ani, durata bolii – 5-10 ani. 
Am efectuat radiografia articulaţiilor sacroiliace şi a 
coloanei vertebrale, a fost evaluat indicele BASFI.
Rezultate. Vârsta pacienţilor în debutul SA a fost 
aproximativ aceeaşi, cu o uşoară diferenţă, media de 
vârstă alcătuind la femei 24,8±0,29 ani, iar la bărbaţi 
– 22,3±0,75 ani. Stabilirea diagnosticului la debut a 
alcătuit 5,4±0,61 ani la femei şi 2,9±0,31 ani la bărbaţi. 
Afectarea regiunii cervicale a coloanei vertebrale 
în debut a alcătuit la femei  40% (12 paciente), cu 
o prevalenţă la cele cu o vârstă de debut mai mică, 
comparativ cu 26,6% (8 pacienţi) la bărbaţi. Afecta-
rea porţiunii vertebrale lombare în debut a alcătuit 
30%. Afectarea periferică la femei, ca simptom iniţial, 
se întâlnea doar în 17% cazuri (p<0,05), comparativ cu 
bărbaţii – 23%. Afectarea articulaţiilor coxofemurale 
în debutul bolii la femei a fost de 2,9% (p<0,05), 
comparativ cu bărbaţii – 8,6%. Sacroileita st. Rg II în 
debut s-a înregistrat în 48% femei, comparativ cu 34 
% la bărbaţi. Uveita anterioară a fost prezentă în 10% 
cazuri cu o frecvenţă egală la femei şi la bărbaţi. Afec-
tarea mobilităţii coloanei vertebrale la femei – în 37% 
(p<0,05) cazuri, comparativ cu 46% la bărbaţi. Artritele 
au fost depistate la 20% femei şi la 5,6% bărbaţi (p<0,01). 
Indicele BASFI a alcătuit la femei 56,5±2,1, iar la bărbaţi 
– 69,5±1,9.
Concluzii. Conform rezultatelor studiului no-
stru, există anumite particularităţi în semnele iniţiale 
de manifestare a SA la femei. Din toate regiunile 
coloanei vertebrale, la debut mai frecvent la femei 
este afectată regiunea cervicală – 40% (12 femei), în 
special la cele cu o vârstă de debut mai mică, com-
parativ cu 26,6% (8) bărbaţi. La fel, este frecventă 
afectarea regiunii lombare a coloanei vertebrale, 
